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１ 論文提出者   野見山 翔太 
                         
２ 論文題名    Development of New Synthetic Methods for Introducing Alkyl Groups 
onto Indoles and Pyrroles 
          （インドール類およびピロール類へのアルキル基導入を目的とする新規合
成法の開発） 
 
３ 論文の構成    
   本論文は，次の５章から構成されている。 
Chapter I. General Introduction 
Chapter II. Easy Access to a Library of Alkylindoles: Reductive Alkylation of Indoles with 
Carbonyl Compounds and Hydrosilanes under Indium Catalysis 
Chapter III. Indium-Catalyzed Regioselective -Alkylation of Pyrroles with Carbonyl 
Compounds and Hydrosilanes, and Its Application to Constructing a 
Quaternary Carbon Center with a -Pyrrolyl Group 
Chapter IV. Metal-Free Regioselective -Alkylation of Pyrroles with Carbonyl Compounds 
and Hydrosilanes: Use of a Brønsted Acid as a Catalyst 
Chapter V. Conclusions and Prospects 
 
４ 論文の概要 
   アルキルインドールおよび -アルキルピロールは，天然物や生理・薬理活性化合物中に数
多く見られる重要な骨格であり，さらに近年では，機能性電子材料としても注目されている重要
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な化合物である。従って，多種多様なアルキル基を持つインドールやピロールを合成できる反応
の開発は極めて重要であり，長年にわたり，それを実現するために様々な反応が研究されてきた。 
   一方，論文提出者が所属している研究室では，本来ヘテロ原子の活性化を得意とするルイ
ス酸に対して，炭化水素であるアルキンがインジウム触媒により活性化されることで，芳香族複
素環化合物を連続的に付加させることができる，初めてのルイス酸触媒反応を報告しているが，ここ
では，窒素上に置換基を持つピロール類を反応基質に用いると，ピロール本来の -配向性に反して，
-位で連続付加した生成物が選択的に生じるという，興味深い結果が得られている。そこでの知見を
基に，インジウム触媒存在下，ピロール類をアルキンと共に，ヒドリド供給源としてのヒドロシラン
と反応させることで，通常は多段階の合成段階が必要な -アルキルピロールが，触媒的かつ一段階で
合成できることも報告している。加えて，この手法におけるピロール類を，インドール基質に置き換
えても，アルキル化が同様に進行することを報告している。ただし，これらの反応では，アルキンを
アルキル基供給源とするために，導入できるアルキル基に大きな制限があった。 
   以上の背景を基に本論文では，より一層優れたアルキル化法を開発するために，アルキンに代
わるアルキル基供給源としてカルボニル化合物を用いることができれば，導入できるアルキル基の種
類を格段に増やすことができると期待した。また，より実用的な反応開発を目指し，高価なインジウ
ム塩に代わる触媒の探索についてもおこなった。 
   本論文は，全５章から構成されており，各章の概要は以下の通りである。 
   第１章では，インドールおよびピロールそれぞれに対して，歴史的背景・化学的性質を取
りまとめた後，既存のアルキルインドールと -アルキルピロールの合成法についてそれぞれの利
点および問題点を解説している。最後に，本論文の目的および構成について記述している。 
   第２章では，インジウム触媒によるカルボニル化合物とヒドロシランを用いるインドール
類のアルキル化反応を実現している。すなわち，触媒量のインジウムトリフリルイミド 
[In(NTf2)3; Tf = SO2CF3] 存在下，インドール類およびカルボニル化合物をメチルジフェニルシラ
ン (MePh2SiH) 共存下に，1,4-ジオキサン中で反応させることで，多様なアルキル基をインドー
ル環上に導入することに成功している。この反応では，アルキル基供給源にアルキンを用いる反
応では導入が極めて困難あるいは不可能な，1) 環状アルキル基の導入，2) 第一級アルキル基の
導入，3) 第二級アルキル基の位置選択的な導入，4) ジアリールメチル基の導入，を達成してい
るかたわら，目的生成物が高収率で合成できることや官能基許容性に優れているといった従来法
の利点も維持している。また，ヒドリド供給源としてのヒドロシランの代わりに，炭素求核剤も
利用できることを示しており，これにより，第一級，第二級および第三級，すべてのタイプのア
ルキル基の導入を達成している。後述するピロールの反応とは異なり，インドール類本来の求核
部位での反応ではあるが，上述したこれらのことを達成したのは，カルボニル化合物をアルキル
基供給源とするインドール類のアルキル化反応では初めてであり，注目に値する。 
   第３章では，インジウム触媒によるカルボニル化合物とヒドロシランを用いるピロール類
の -選択的アルキル化反応を実現している。具体的には，インジウム触媒存在下 [In(NTf2)3, 
In(ONf)3 or In(OTf)3; Nf = SO2C4F9]，N-置換ピロール類およびカルボニル化合物と，ヒドロシラ
ンを始めとする様々な求核剤を反応させることで，第一級，第二級および第三級の，すべてのタ
イプのアルキル基をピロール環の -位に触媒的かつ一段階で導入できることに成功している。ま
た，窒素上の置換基を脱保護する検討もおこなっており，ここでの結果を組み合わせると，窒素
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上の置換基の有無を加味した，６種類すべてのタイプの -アルキルピロールが合成できることを
示している。以上の結果に加えて，-ピロリル基を有する４種異なるアリール基を持つテトラア
リールメタンの合成についても成功している。これは，土台となる，ピロール類の -アルキル化
反応の開発無くしては実現不可能なことであり，極めて意義深い成果であるといえる。 
   第４章では，インジウム触媒の代わりに，ブレンステッド酸触媒を用いることでも -アル
キルピロールが合成できることを明らかにした。具体的には，トリフルオロメタンスルホンイミ
ド (HNTf2) の存在下，先ほどと同様に，N-置換ピロール類およびカルボニル化合物を，ヒドロ
シランを始めとする様々な求核剤と反応させることで，多種多様な -アルキルピロールが合成で
きることを示している。インジウム触媒反応と比較すると，極めて安価かつ入手容易な HNTf2 を
利用できる点が優れている。また，この反応でも，すべての結果において完全な -選択性が維持
されており，ここでの研究成果は，ピロール類の -アルキル化反応の使い勝手をより一層高める
意味で，非常に重要な位置付けにあるといえる。 
   第５章では，各章の結論を要約し，本論文の結論について述べている。 
                       
５ 論文の特質 
   本論文で開発に成功したアルキル基導入反応は，従来のアルキル化反応と比較すると，イ
ンドール環あるいはピロール環の -位に導入できるアルキル基の種類が格段に多く，極めて実用
性に優れたものである。ピロール類の反応においては，触媒の改善が成し遂げられており，使い
勝手が大幅に向上している。また，これらの研究結果は，機能性材料や生理活性物質の基本骨格
として重要なアルキルインドールおよび -アルキルピロールを簡便に提供できる実用性と一般
性を備えており，材料科学・医学・薬学など広範囲な分野に多大な波及効果をもたらすと期待で
きる。 
 
６ 論文の評価 
   本論文にまとめられている研究は，アルキル基供給源にカルボニル化合物を用いることに
より，これまでには実現できなかった，第一級，第二級および第三級の，すべてのタイプのアル
キル基をインドール環あるいはピロール環の -位に導入できることを実現している点で極めて
意義深い。また，これらの研究成果は，優れた国際学術雑誌に掲載されており，評価も高い。各
実験結果については，細かい反応条件の検討や基質適用範囲の調査，実験結果に基づいた反応機
構に対する考察など，十分な議論がなされている。実験項の実験手順および新規化合物のデータ
についても詳細に記述されており，適切にまとめられている。 
 
７ 論文の判定 
   本学位請求論文は，理工学研究科において必要な研究指導を受けたうえ提出されたもので
あり，本学学位規程の手続きに従い，審査委員全員による所定の審査及び最終試験に合格したの
で，博士（工学）の学位を授与するに値するものと判定する。 
以 上 
